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コ レ ス テ ロ ー ル の 各種酸化体で ある , 7-keto, 7α-OH, 7β-OH, 2 0α-OH, 2 2α-O H, 22β-O H,
2 4α-OH, 24β10 H, 2 5-OH, 27-OH等が種々 の 動脈硬化由来 の 病気 の 実際の 直接発 症原因と
して 特異的に作用 して い る 可能性が最近報告されて い る ｡ 又 , これ ら の酸化誘導体は 細胞 の
ア ポ - ト シ ス や様々 な生体反応等に も深く 関係が ある こ とも示唆され て い る｡ これ ら の化学
物質を定量する方法 と して , 抗原抗体反応 の特異 的か つ 高感度で ある ( 検出限界 : pic °-n a n o
g/ml オ ー ダ) 特徴を利用 した 1m m u n o-a s s ay 法 が極めて 有用 な検出法と考 えられ る｡ こ の た
めに は 生理活性化合物 の み を特異的に認識 する モ ノ ク ロ ナ ー ル 抗体の 産製が必要 に なり! 生
理活 性化合物部位 をhapte nとする抗原 (蛋 白) の 合成が必要 とな る｡ 一 般に検出を目的とす
る hapte nを蛋 白に結合させ るため には , そ の 前段階と して 適当なク ロ ス リ ン キ ン グ剤と結合
可能な様 に分子設計 した hapte n の 化学合成が必要で , こ れ まで こ の ような目的で モ ノ ク ロ ナ
ー ル 抗体を用 い た生 理活性化合物の im m u n o-a s s ay 法 の 実用化 は少 な い . 本研 究で は , 各種
酸化 コ レ ス テ ロ ー ル 誘導体を特異的に認識す る モ ノ ク ロ ナ ー ル 抗体を産製する 目的で , そ の
抗原とな る蛋白の 合成に 関する研究を行な っ た ｡ ク ロ ス リ ン カ ー と して は蛋 白との 反応性 の
高い MB S( 針 Maleimidobe n z oyl-N-hydr o xys u c cinimide e ste r)を選 び , 適切 な入 手可能な
コ レ ス テ ロ ー ル誘導体か ら出発 し, 目的の ク ロ ス リ ン キ ン グ剤と結合可能な hapte nを構築 し,
最後に ク ロ ス リ ン カ ー を通 して蛋 白に コ ン ジ ュ ゲ ー トす る こ とに成功 した(7-keto, 7α-O H,
7β-OH, 2 5-OH, 2 7-OH誘導体)｡ こ の う ち 7-keto, 7α-OH, 7β-OH誘導体をhapte nとす る
抗原 を用 い , こ れ らの 誘導体を特異的に認識す る モ ノ ク ロ ナ ー ル 抗体の 産製に共 同研究者側
で成功 してお り, 現在, こ の抗体を用 い て の im m u n o-a s s ay 法の プ ロ ト コ ル 確立 を共 同研究
者と行な っ て い る ｡ 又 , こ の研 究と関連 して M BSリ ン カ ー 以外 の 新規ク ロ ス リ ン キ ン グ剤の
開発 も現在進行中で あ る｡ 本研究は コ レ ス テ ロ ー ル 酸化物に 関 して は 勿論, そ の他 の 比較的
低分子 の 極微量生 理活性化合物 の 生体内で の 挙動 を追跡す る こ と が 不可欠 な研究に は多大 な
貢献をす る もの と考えられ る｡
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